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(54) DIsposltif pour rapplication d*^ctiantlllons bioioglques sur une plaque d*^lectrophor6se 



(57) L'invention a pour objet un dispositif pour 
rapplication d'^hantillons bioioglques sur une plaque 
d'^lectrophor^se. caract^ris^ en ce quil comprend un 
ou plusieurs 6l^ments plans en mat^riau poreux, 
d6nomm6s ci-apr§s "6l6ments en saillie", ces §l6ments 
plan §tant d6coup6s dans le prolongement du plan et 
sur le bord d'une menribrane plane poreuse en saillie 
par rapport k ladite menibrane poreuse, la partie non 
engag§e dans la rfiembrane poreuse des 6l6ments en 
saillie comportant une extr6mit6 libre et les ^l^ments en 
saillie 6tant tels qu'ils ont tous au moins un point sus- 



ceptible d'§tre mis en contact avec la surface plane de 
la plaque d'^lectrophor^ af in de d^poser sur ladite 
plaque un ou plusieurs 6chantillons biologiques, cha- 
que 6chantillon biologique 6tant pr^alablement d^os6 
sur un des 6l6ments en saillie, ces dlff^rents points 
6tant susceptiWes d'§tre mis simultan6ment en contact 
avec la surface de ladite plaque selon un alignementp 
lorsque la susdite membraiie poreuse est dlspos^e 
dans un plan irK;lin6 ou perpendiculaire par rapport k la 
surfece de la susdite plaque. 
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Description 

[0001] Llnvention a pour objet un dispositif pour 
rapplication d'^hantllons biologiques sur une plaque 
d*6lectrophor^se et avantageusement sur un gel d'6lec- 
trophortee. 

[0002] Les techniques d*§lectrophor^se de zone sur 
gel d*agarose ont pour but de fractionner les consti- 
tuants prot^iques d'un 6chantlllon biologique tel que 
s^rum. urine, liquide c^halo-rachidien, etc, en les sou> 
mettant k Taction d*un champ ^lectrique dans un milieu 
g6lifi6 et contenant une solution tampon. A un pH d^&' 
min6, g6n§ralemerrt basique, les prolines qui sont des 
molecules amphot^res slonisent et vont .se s§parer 
selon leur charge respective. La finesse des tsandes 
pbtenues aprds ^ectrophordse et done ie pouvoir de 
resolution de la technique depend principalement de la 
finesse du d^pdt 

[0003] En effet. si en iso^lectrofbcalisation, en isota- 
chophor^se ou en ^lectrophor^e en gradient d'acryla- 
mide ou encore en ^ectrophor^se en gel d'acrylamide 
(par utilisation d'un "stacking gel"), on peut obtenir une 
fbcalisation des fractions par i'^lectrophor^e elle- 
m§me, en ^lectrophordse de zone, par exemple sur gel 
d'agarose seul un d^pOt tr^ fin permet d*obtenir des 
fractions tr^s 

[0004] focalis6es. Pour effectuer les d6p6ts en vue de 
reiectrophor^e, on peut utiliser des peignes en mati^re 
plastique dont les dents portent une gorge qui permet 
de r6cup§rer une goutte d'^chantillon biologique d'un 
volume d'environ 0,3 ^ 2 ^1, mais d'une part la goutte est 
d'une dimension telle qu*elle ne permet g^n^ralement 
pas un d^pdt suff isamment fin et d'autre part selon Ie 
type d'analyse, il est parfbis n^essalre d'effectuer au 
pr^alable une dilution de r^hantilion k analyser, pour 
. ne pas d^poser des quantit6s d*6charrtillon trop impor- 
tantes. 

[0005] Pour effectuer un d^pdt en vue de r^lectropho- 
r§se, on peut aussi utiliser un masque de d^dt com- 
portant des fentes fines (d'environ 0.3 ^ environ 0,5 
mm) qui permet d'ofc>tenir une tx>nne focalisation du 
d^pOt n^essaire k une image satisfaisante. N^n* 
moins, Tutiltsation de ce masque avec d§pdt des §chan- 
tillons sur les Lentes est diff idlement automatisable. Par 
ailleurs, les applicateurs "automatiques" actuels ne per- 
mettent pas d'obtenir une finesse de d^pdt ^uivalente 
k celle obtenue avec un d^pOt manual effectu6 dans les 
fentes fines des masques. 

[0006] De plus, en raison de la grosseur relat'vement 
importante des gouttes, on obtient des bandes assez 
larges. ce qui rend la separation des prot^ines difficile. 
[0007] Sur gel d'agarose, on peut 6galement utiliser 
des gels moulds comportant des cuvettes, et, dans ce 
cas. la seringue qui sert au d6pdt de l'6chantiIlon doit 
bien cibler la cuvette. La manipulation est effectuee en 
general avec succes si la faille des cuvettes est suffi- 
samment grande. Ainsi, pour une cuvette de largeur 
superieure ou egale k environ 1 mm, ie dispositif est 



automatisat^le, mais la resolution n'est pas suffisante. Si 
la taille des cuvettes est suffisamment petite pour obte- 
nir une bonne resolution, alors Ie dispositif n'est plus 
automat'sabia 

s [0008] Linvention a pour objet de remedier k ces 
inconvenients en propoSant un dispositif pour rapplica- 
tion d'echantillons biologiques qui. d'une part, permet 
d'obtenir une finesse de depdt suffisante pour obtenir 
une haute resolution et. d'autre part, est automatisat)le. 

10 et qui finalement permet de deposer des quantites 
modulabies d'echantillon (quantites plus ou moins 
importantes d'echantillon k volonte). Linvention a ega- 
lement pour objet de fburnir un dispositif pour rapplica- 
tion d'echantillons biologiques, qui soot de prix modere. 

IS [0009] Linvention a pour objet un dispositif pour 
rapplication d'echantillons biologiques sur une plaque 
d'eiectrophorese. nolbmment gel d'eiectrophorese, 
caracterise en ce qu1l comprend : 

20 - un ou plusieurs elements plans, en materiau 
poreux sur lesquels un echantillon biologique est 
susceptible d'etre depose, ces elements plans 
etant portes par Ie bord d'une membrane plane 
poreuse, solidaires de la membrane poreuse et 

25 dans le prolongement du plan de celle-ci, et en 
salle par rapport k ladite membrane poreuse. - ces 
elements etant denommes ci-apres "elements en 
saillie" la partie non engagee dans la membrane 
poreuse des elements en saillie comportant une 

30 extremite libre. les susdits elements en saillie etarrt 
tels qu'ils ont tous au moins un point susceptible 
d'etre mis en contact avec la surface plane de la 
. plaque d'eiectrophorese af in de deposer sur ladite 
plaque un ou plusieurs echantillons biologiques, 

35 chaque echantillon biologique etant prealablement 
depose sur un element des elements en saillie, ces 
differents points etant susceptibles d'etre mis simul- 
tanement en contact avec la surface de ladite pla- 
que selon un alignement. lorsque la susdite 

40 membrane poreuse est disposee dans un plan 
incline ou perpendiculaire par rapport k la surface 
de la susdite plaque. 

[0010] Le dispositif de linvention permet d'effectuer 
45 des depots d'echantillons biologiques. notamment sur 
gel d'agarose. d'acrylamide ou sur membrane d'acetate 
de cellulose. 

[001 1 ] La membrane poreuse eiles elements en salle 
ont avantageusement une epaisseur d'environ 50 ^ & 
so environ 200 ^, et de preference d'environ 1 00 ^ environ 
150 ^. 

[0012] Le dispositif de I'invention est tel qu'il permet 
d'effectuer le depdt d'un echantillon biologique sans 
transfert de liquide. mais par diffusion (des constituents 
55 contenus dans rechantillon biologique) entre deux 
milieux solides qui sont respectivement I'ensemble des 
elements en saillie et la plaque d'eiectrophorese. cha- 
cun etant k saturation de liquide pour evtter le transfert 
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de Tun vers I'autre. Dans ces conditions, des d6p6ls tr6s 
fins peuvent §tre obtenus. notamment si la zone de con- 
tact entre I*extr6mit6 des 6l6ments en saillie (c'esl-^- 
dire la section des ^6ments en saillie) et la plaque pos- 
s6de une dimension tr^s r6duite. 
[0013] Le dispositif pour Tapplication d'§chantillons 
biologiques est de pr6f6rence destin6 k Tapplicatipn 
desdits ^hahtillons sur un gel d*6lectrophor^e. 
[0014] L'^chiantillon biologique est constrtu6 par une 
solution contenant des cornposants k determiner. A titre 
d*exemple, on peut dter le s6rum, Purine, etc... 
[001 5] Le dispositif de I'invention conrY)orte done une 
membrane poreuse, dont les pores peuvent absorber 
r6chantillon. et peuvent absorber 6galement 6ventuel- 
lement un liquide d'humidiflcation. 
[001 6] L*6chantinon biologique d6pos6. de preference 
k proximite de I'extremite d'un 6l6ment en saillie, 
s'absorbe par capillarit6 dans les pores de la membrane 
poreuse jusqu'^l un certain niveau (appeI6 "front de 
rechantillonT dependant du volume depose, de la taille 
de reiement en saillie, de son epaisseur et du taiix de 
porosite du materiau dont est constitue reiement en 
saillie. 

[0017] Selon un wode de realisation avantageux, le 
dispositif de invention comprend des moyens d'humidl- 
fication des parties en saillie, separables ou non de la 
susdite membrane poreuse. 

[0018] Le liquide d'humidification est incorpore dans 
la menrtbrane poreuse. aundessus du front de rechan- 
tillon biologique. Si le liquide d'humidification est intro- 
duit au moins k saturation et de preference en exces 
dans la membrane poreuse. par rapport k la capacite 
d'absorption de la membrane poreuse, il migre par 
capiilarite jusqu'au niveau atteint par rechantillon et il 
maintient rechantillon 1^ oCi ce dernier s'esl absorbe. 
[0019] On^dira que le materiau poreux se trouve en 
saturation de liquide si la totalite du volume de ses 
pores est occupee par du liquide. Ainsi, une membrane 
poreuse avec un taux de porosite de 60% est k satura- 
tion quand elle contient par rapport k son volume 60% 
de liquide et une membrane poreuse de taux de poro- 
site 90% est k saturation quand elle corrtient 90% de 
liquide. 

[0020] Si, de plus, on provoque une evaporation de la 
solution contenant rechantillon. le liquide d'humidifica- 
tion qui sature la membrane poreuse et qui est introduit 
avantageusement en exces par rapport k la capacite 
d'absorption de la membrane poreuse va remplacer la 
solution de rechantillon qui s'est evaporee, ce qui va 
refouler rechantillon vers I'eclremite des elements en 
saillie et va entraTner sa concentration. 
[0021 1 La presence du liquide d'humidification dans la 
membrane en materiau poreux cree un flux dirige de la 
memk)rane poreuse vers les extremites des elements 
en saillie. ce qui a pour fonction de repousser rechan- 
tillon biologique vers les extremites respectives d s ele- 
ments en salle. 

[0022] L'echantillon biologique. depose de preference 



k I'extremite d*un element en saillie. diffuse,^ partir de 
I'extremite de reiement en saillie. sur une hauteur allant 
d'environ 1 k environ 10 mm, notamment d'environ 3 
mm.^ environ 5 mm. la limite de cette hauteur consti- 
5 tuant une ligne d'6quilibre entre, d'une part, la diffusion 
de rechantillon et. d'aulre part, le refoulement cree par 
le liquide d'humidification. 

[0023] Lorsque la distance du front de rechantillon k 
rextremite des elements en salle se trouve reduite par 

10 suite du refoulement de rechantillon par le liquide 
d'humidification. il y a concentration de rechantillon. 
Dans un cas extreme, le front de rechantillon peut se 
situer apres la phase de concentration jusqu'^ une dis- 
tance de 0,5 ou 0,3 mm de I'extremite des elements en 

IS saillie, ce qui, pour un front initialement ^ 10 mm corres- 
pond k une concentration pouVfant atteindre un facteur 
20 ou 30. 

[0024] Selon un mode de realisation avantageux de 
rinvention. on opere dans des conditions telles que 

20 rechantillon biologique ait subi urie concentration k 
rextremite des elements en saillie. cela permet d'utiliser 
des echantillons biologiques dilues sans etape preala- 
ble de concentration de rechantillon. 
[0025] En effet, la concentration de rechantillon a lieu 

25 sur le dispositif de rinvention. 

[0026] Par exemple. on provoque la diffusion des 
echantillons biologiques et leur concentration vers 
I'extremite des eiementis en saillie, en accelerant le flux 
cree par le liquide d'humidification, ce flux etant dirige 

3d de la membrane poreuse vers I'extremite des elements 
en saillie sur lesquels sont deposes les echantillons bio- 
logiques. par evaporation acceieree du liquide de 
rechantillon, par I'utilisatibn d'une ventilation d'air soit k 
temperature ambiante. soit k une temperature avanta- 

35 geusement inferieure ou egale k environ 40**C. 

[0027] Cette concentration est variable suivant les 
types d'analyse envisages. Le fecteur de concentration 
peut §tre d'environ 1.2 ^ environ 3 pour le proteino- 
gramme d'un serum, d'un facteur d'environ 2 k environ 

40 5, pour le lipidogramme d'un serum, d'un facteur d'envi- 
ron 10 & environ 30, pour I'analyse des proteines d'une 
urine ou d'un liquide cephalo-rachidien. 
[0028] Le volume d'echantillon biologique depose sur 
le gel d'eiectrophorese varle de 0 k la totalite du volume 

45 d'echantillon biologique deposee sur I'extremite des 
elements en saillie. 

[0029] Plus precisement, eh ce qui concerne le 
volume d'echantillon biologique depose sur un element 
en saillie, il esttel que rechantillon biologique s'etale k 

50 partir de I'extremite de reiement en salle jusqu'au 
niveau appeie front de rechantillon situe k une distance 
de rextremite de reiement en saillie de 1 mm ^ 10 mm, 
notamment d'environ 3 mm k environ 10 mm. Cette dis- 
tance depend, comme indiquee d-dessus. egalement 

55 de la longueur de i'eiement en saillie, de son epaisseur 
et du taux de porosite du materiau dont est constitue 
reiernent en saillie. 

[0030] Pour des taux de porosite d'environ 50% k 



4SDOCID <EP 0911 631 A1 I > 



5 



EP0 911 631 A1 



6 



environ 90%. le volume du d§p6t d'un 6chantillon biolo- 
gique sur un 6l6ment en saillie est d'environ 0.05.10'^ k 
environ 1.10*^ ^J/mm et par tf^paisseur du mat§riau 
poreux, de pr^f^rence d'environ 0,15.10"^ k environ 
0.5.10'^ ^Anm et par ^ d'6paiss^r du mat6riau poreux. 
[0031] En ce qui conceme le gel d'^Iectrophor^e. 
celui-ci se trouve toujours d saturation de liquide selon 
la d^inition pr^c^ente puisque m§me sll subit une 
d^hydratatton partielle, il y a effbndrement des pores, 
c'est-^-dire diminution du volume des pores qui sont 
n^anmoins toujours oocup^ par du liquide. 
[0032] Dans le cas oCi le mat^riau poreux est k satu- 
ration du liquidep le passage k partir de rextr6mit§ des 
6l6ments en sailfie sur le gel des substances contenues 
dans une partie du volume {d6pos6 sur rextr6mit6 des 
^l^ments en saillie) de r^chantillon biologique se fait 
done par diffusion, et non par transfert de la solution 
(oontenant les substances k determiner) que repr^ 
sente r^chantillon biologique. 

[0033] D§s que le mat^riau poreux n'est p>as en satu- 
ration de liquide, il va se produire, par un ph^nom^ne de 
capillarity, un transfert de liquide du gel vers le mat^riau 
poreux, ce qui va k rencontre de la diffusion de ces 
esp^ces mol^culaires dans le gel. Ce ph^nom^ne est 
d'autant plus important que le mat^lau poreux est plus 
eloign^ de la saturation. 

[CKI34] On peut ^valuer qu*^ partir du moment oCi la 
quantity de liquide imprygnant le matyriau poreux est 
infyrieure ou ^gale k 90% de la quantity de liquide 
rimprygnant k saturation, plus aucun dypdt ne pounra 
§tre effectuy. 

[0035] Par commodity de langage, on dysigne, dans 
ce qui pryc^de et ce qui suit par "quantity d'ychan- 
tillons biologlques dyposye sur la plaque ou sur le gel", 
la quantity de substances k analyser contenues dans 
une partie du volyme de I'ychantillon biologique dyposy 
sur rextrymity des yiyments en saillie et qui a diffusy 
dans le gel. 

[0036] Les quantitys dyposyes sur le gel d'yiectropho- 
ryse des substances k determiner contenues dans une 
partie du volume de I'ychantillon biologique doivent 
§tre. d'une part, telles que les substances k determiner 
se retrouvent dans la plaque ou le gel en quantity suffi- 
sante pour que leur detection puisse §tre effectuye et 
d*autre part, telles que les substances k dyterminer ne 
soient pas supyrieures k la quantity au-deld de laquelle 
la rysolution devient insuff isante. 
[0037] En ce qui concerne la quantity des substances 
k analyser, dyposees sur la plaque ou le gel. elle 
depend dune part k la fois du temps de reloulement ou 
de concentration de rychantillon t>iologique sur I'extry- 
mity en saillie. et, d'autre part, de la durye d'appiication 
de rextrymity de ryiement en saillie sur la plaque ou sur 
le gel. 

[0038] Elle dypend ygalement des suk)Stances k ana- 
lyser. 

[0039] A titre d'exemple pour la determination de pro- 
tyines contenues dans un syrum. les quantitys k depo- 
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ser sur le gel varient suivant la sensibilite du colorant 
utilise et done les tenps de concentration de I'ychan- 
tillon biologique k rextrymity des yiyments en saillie et 
d'application sur la plaque d'yiectrophorese varient en 

5 fbnction des colorarrts choisis pour effectuer la ryveta- 
tion des protyines recherchyes. 
[0040] Pour un colorant peu sensible, par exemple le 
rouge Ponceau, avant le dep6t la phase de concentra- 
tion par evaporation k I'air de la solution d'echantillon 

10 biologique sera par exemple de 5 minutes (echantillon 
concentre environ 1,8 fbis) avec un temps d'application 
sur le gel d'une minute. Dans ces conditions, la quantity 
de substance k analyser deposee par mm est celle con- 
tenue dans environ 0.08 |il d'ycharttillon initial. 

15 [0041 ] Pour un colorant plus sensible, par exemple le 
noir amide, avant le dypdt la phase de concentration 
par yvaporation k I'air de la solution d'ychantillon biolo- 
gique sera par exemple de 2 minutes (ychantilon con- 
centre environ 1 ,3 fbis) avec un temps d'application sur 

20 le gel de 30 secondes. Dans ces condrtiohs, la quantity 
de substance k analyser deposee par mm est celle con- 
tenue dans environ 0.02 \jd d'echantillon initial. 
[0042] Pour un colorant encore plus sensible, par 
exemple le volet aclde. avant le depdt, la pfiase de con- 

25 centration par evaporation k I'air de la solution d'echan- 
tillon biologique sera par exemple de 2 minutes 
(echantillon concentre environ 1,3 fois) avec un temp^ 
d'application sur le gel de 15 secondes. Dans ces con- 
ditions, la quantite de substance k analyser deposee 

30 par mm est ceile contenue dans environ 0.01 ^1 
d'echantillon initial. 

[0043] A titre d'exenrple. pour un lipidogramme. avant 
le dep6t, la phase de concentration par evaporation k 
I'air de la solution, d'echantillon biologique sera par 

35 exemple de 10 minutes (echantillon concerrtre environ 
2,7 fois) avec un temps d'application sur le gel d'environ 
2 minutes. Dans ces conditions, la quantite d'echantillon 
deposee par mm est celle contenue dans environ 0,12 
^1 d'echantillon initial. 

40 [0044] A titre d'&cemple. pour une determination 
dlsoenzymes de la LDH (Lacticodeshydrogenase). 
avant le depdt. la phase de concentration par evapora- 
tion k I'air de la solution d'echantillon biologique sera 
par exemple de 6 nrnnutes (echantillon concentre envi- 

45 fon 2 fois) avec un temps d'application sur le gel de 2 
ntinutes. Dans ces conditions, la quantite d'echantillon 
deposee par mm est celle contenue dans environ 0,1 p\ 
d'echantillon initial. 

[0045] En ce qui concerne la porosite. elle se definit 
50 par deux parametres qui sont respectivement le taux de 
porosite, c'est-^-dire le rapport entre le volume du vkSe 
occupe par Tensemble des pores et le volume total du 
materiau et d'auti^e part la taille des pores. 
[0046] Le taux de porosite du materiau est d'environ 
65 50% k environ 90%. 

[0047] En ce qui conceme la taille des pores, elle est 
d'environ 0,2 n k environ 20 n. avantageusement d'envi- 
ron 2 ^ e environ avantageusement 10 ^, et avantageu- 
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sement d'environ 8 

[0048] Si les pores sont trop petits, le refoulement et 
6ventuellement la concentration ^ I'extr6mlt6 des 616- 
merrts en saillie n6cessite trop de temps. Si les pores 
sont trop gros, r6chantillon biologique siphonne au tra- 
vers des pores (pouss6 par le liquide d'humidlfication); 
dans ce cas 1^. il y a transfert et non pas diffusion et il y 
a perte de finesse du d6pdt. 

[0049] Cependant. pour 6viter le ph6nom6ne de 
siphonnage, on peut intervenir sur la viscosit6 du liquide 
d'humidification. par example en utilisant un polym6re 
pr6sentant avantageusement les mSmes caract6risti- 
ques que les polym6res d6finis ci-apr6s, k propos de la 
nettet6 du front de r6chantillon biologique. 
[0050] En ce qui concerne le contact entre les extr6- 
mit6s des 6l6ments en saillie et la plaque, il a lieu, lors- 
que Tangle entre la plaque et les extr6mit6s en saillie 
est d'environ 45** k environ 90*. el avantageusement 
d'environ 90**. 

[0051 ] En ce qui concerne Thumidif ication de la mem- 
brane poreuse. le liquide d'humidification peut §tre 
d6pos6 k chaque utilisation du disppsitif k I'aide de tout 
moyen de d6p6t. tel qu*une pipette. 
[0052] En ce qui concerne Thumidification. elle peut 
avoir lieu soit avaht (dans la mesure ou le front de 
liquide d'humidification n'a pas encore attaint la zone ou 
doit se faire le d6p6t de r6chantillon). soit de pr6f6rence 
apr6s le d6pdt de r6chantillon sur les extr6mit6s des 
6l6ments en saillie. 

[0053] Lors de la mise en contact des 6l6ments en 
saillie avec le gel. il n'est pas n6cessaire que la r6serve 
de liquide ayant permis Thumidif ication et done le refou- 
lement de r6chantillon biologique (et 6ventue!lement la 
concentration de r6chantillon biologique k rextr6mit6 
des 6l6ments en saillie). soit encore pr6sente dans la 
mesure ou Ie.d6p6t de r6chantillon sur le gel suit imm6- 
diatement la phase d'humidification ou. dans la mesure 
ou le d6pdt de r6chantillon sur le gel suit imm6diate- 
ment rhumidiflcalion - 6ventuellement la concentration 
de r6chantillon k rextr6mit6 des 6l6ments en saillie. 
[0054] On peut, par exemple. dans un premier temps, 
immerger la partie oppos6e aux 6l6ments en saillie 
dans une solution d'humidification situ6e dans un r6ser- 
voir ind6pendant du dispositif de llnvention. puis effec- 
tuer imm6diatement apr6s la mise en contact des 
extr6mit6s des 6l6ments en saillie ainsi trait6s sur le 
gel. 

[0055] Cependant. des moyens sp6cif iques d'humidi- 
fication peuvent 6tre f ix6s sur la membrane de fagon 
r6versible ou non. Ces moyens peuvent comprendre un 
mat6riau susceptible de recevoir le liquide d'humidifica- 
tion, ou comprendre un r6servoir susceptible de conte- 
nir le liquide d'humidification. 

[0056] Selon un mode de r6alisation avantageux de 
i'invention, les moyens d'humidification sont situ6s au- 
dessus du voisinage du front de chaque 6chantillon bio- 
logique d6pos6 sur chaque 6l6ment en saillie et avanta- 
geusement au-dessus du cdt6 de la membrane poreuse 



solidaire des 616ments en saillie. 
[0057] La distance entre les moyens d'humidification 
et le front de chaque 6chantillon est d'environ 1 mm k 
environ 20 mm, avantageusement d'environ 2 mm. 

5 [0058] Comme mat6riau susceptible de recevoir le 
liquide d'humidification, on peut utiliser un mat6riau 
susceptible d'6tre impr6gn6, tel qu'un mat6riau spon- 
gieux. par exempie de r6p6nge naturelle ou synth6ti- 
que. ou du papier f litre d'6paisseur .suffisante. 

10 avantageusement d'environ 0.5 mm k environ 3 mm ou 
du gel d'agarose. 

[0059] Le mat6riau spongieux susceptible d'Stre 
impr6gn6 d'un liquide d'humidification est tel qu'il peut 
contenir une quantit6 de liqwde allant d'environ 2 fbis k 

15 environ 20 fois le poids dudit mat6riau. Ce mat6riau 
impr6gn6 de liquide d'humidification peut 6galement 
§tre un gel, par exemple gel d'agarose. 
[0060] Selon un mode de r6alisation avantageux de 
llnvention. chaque 6l6ment en saillie pr6sente une lon- 

20 gueur de contact avec le gel d'environ 1 mm k environ 
200 mm, de pr6f6rence d'environ 1 mm k environ 40 
mm. selon laquelle r6chantillon biologique est d6pos6 
sur le gel 

[0061 ] Selon un autre mode de r6alisatibn de I'inven- 
25 tion. la membrane poreuse a une forme quadrilat6rale, 
notamment carr6e ou trap6zoTdale, avantageusement 
rectangulaire, dont Tun des c6t6s est solidaire des 616- 
ments en salle. L'extr6mit6 libre des susdits 6l6ments 
en salle est notamment oonstitu6e par des polygons 
30 tels que des triangles, des trap6zes. des rectangles, 
des carr6s. des portions de disque ou des portions 
d'ellipse. 

[0062] Les 616ments en salle sont avantageusement 
constitu68 par des bandelettes de forme carr6e ou rec- 

35 tangulaire, espac6es les unes des autres. 

[0063] De fagon avahtageuse. ces bandelettes pr6- 
sentent une longueur de contact avec le gel d'environ 1 
k environ 200 mm, notamment d'environ 1 k environ 40 
mm, et sont espac6es les unes des autres d'une dis- 

40 tance au moins 6gale k environ 0.5 mm. 

[0064] Les 6l6ments en saillie sont avantageusement 
olrfenus par d6coupe de la membrane poreuse sur I'un 
de ses tx>rds. 

[0065] Selon un mode de r6alisation avantageux de 
45 I'invention, la membrane poreuse et les 6l6ments en 
saillie sont constitu6s par le m6me maft6riau poreux. 
[0066] Le mat6riau de la membrane poreuse et les 
6l6ments en saillie sont avantageusement constitu6s 
de mat6riau hydrophile, tel que cellulose ou d6riv6de la 
50 cellulose, comme les esters de cellulose (ac6tate de 
cellulose, propionate de cellulose, nitrate de cellulose 
...) ou des esters mixtes de cellulose. II peut 6galement 
6tre constitu6 de nylon, ou d'un mat6riau hydrophobe 
tel que poly6thyl6ne. polypropyl6ne ou polycartxjnate. 
55 [0067] D'autres nr)atl6res poreuses envisageables 
sont la cellulose r6g6n6r6e, le fluorure de polyvinyli- 
d6ne. le polysulfbne ou le polysulfone nrKxiifi6. 
[0068] Lorsque Ton veut r6duire le temps d'absorption 
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des ^antiOons ou du liquide d'humidif ication dans les 
pores de la membrane porei^ , soH que celle-d sort 
insuffisamment hydrophile (comme pEU" exemple avec 
certains nitrates de cellulose), soft quand elle possMe 
une tatlle de pore tr^ ^ible (par exemple inf^eure ^ 5 
environ 0.5 \x), on a de pr^f^rence reoours avant d'utili- 
ser la menribrane poreuse ^ llncorporation d'un agent 
mouillant de nature et en quantity telles qu*il ne dena- 
ture pas les composants contenus dans r§chantillon ^ 
analyser. Get agent mouillant est en quantity suffisante w 
pour que r^chantillon d^pos^ sur chaque element en 
salle puisse p§n§trer par at>sorption dans le mat^riau 
poreux en un tenps relativement court inf^rieur ^ envi- 
ron 10 secondes. L'agent mouillant est constitu^ avan- 
tageusement par de la glycerine, dii 1-3 bu^ediot ou 15 
des agents tensioactifs non charges tels que le Triton 
XI 00® le Tween® avantageusement k des concentra- 
tions d'environ 0,001% k environ 1 0%. 
[0069] Eh ce qui concerne I'absorption par te mat6riau 
poreux du liquide d'humtdrfication, TutJlisation d*un 20 
agent mouillant est particuli^rement avantageuse lors- 
que les moyens d'humidif ication sont constitu6s par un 
mat^riau susceptible de recevoir le liquide d'humidif ica- 
tion et susceptible de transferer le liquide d'humlcfifica- 
tion perpendlculairement k la membrane poreuse. C'est 25 
le cas oD les moyens d*humidification sont appliques de 
fagon reversible ou non sur la membrane poreuse. cette 
application entraTnant I'existence de zones qui ne sont 
pas humidifiees. ce qui cr^e des perturbations dans le 
processus de refbulement de rechantillon biologique 30 
vers les extr^mttes des elements en saillie. 
[0070] Cependant, lorsque les moyens d'humidif ica- 
tion sont constitues par un reservoir, situe au-dessus du 
lx>rd de la membrane poreuse, oppose aux elements en 
saillie, on peut ne pas utiliser d'agerit mouillant (dans ce 35 
cas, le liquide est transfere paralieiement k la surface 
de la membrane poreuse). 

[0071 ] Selon un autre mode de realisation avantageux 
de I'invention, ie dispositif comporte : 

40 

des moyens de rigldrfication de la membrane 
poreuse. 

et/ou des moyens de fixation de la membrane 
poreuse jsur un systeme automatisable d*applica- 
tion des echantillons biologiques. 45 

[0072] Les moyens de rigidificatlon de la membrane 
poreuse peuvent etre constitues d'un si^jport de rigidif I- 
cation de la membrane poreuse, dont la forme et les 
dimensions sont compatibles avec celles de la mem- so 
brane poreuse et celles des elements en saillie. Le 
maintien d'une partie de la memtx-ane poreuse par le 
support de rigidrfication dans des conditions telles que 
le support ne g§ne ni la mise en contact des elements 
en saillie solidaires de la membrane poreuse avec la 55 
surface plane du g I d*eiectrophorese ni le depOt de 
rechantillon biologique sur le gel d'eiectrophorese. 
[0073] Le support de rigiditication peut etre constitue 



de deux elements errtre lesquels une partie de la mem- 
brane s'insere. 

[0074] Les moyens de f ixation peuvent etr constitues 
d'une pince ou tout equivalent technique susceptible de 
tenir la membrane poreuse. eventuellement rigidifiee 
par un support 

[0075] Les moyens de fixation peuvent etre egalement 
tels qu'ils conferent k la membrane une rigidite appro- 
priee et etre tels qu1ls sont susceptibles de comporter 
des moyens d'etanch6ite permettarrt de constituer un 
reservoir susceptible d'humidifier la membrane 
poreuse. 

[0076] A titre d'exemple. la membrane poreuse peut 
etre inseree entre deux parties de materiau magnetique 
dont Tune au moins est souple afin d'assurer retan- 
cheite, chacune des parties de materiau magnetique 
etant elle-meme en contact avec un element de support 
rigide. 

[0077] Selon un autre mode de realisation de inven- 
tion, le dispositif de llnvention comporte : 

des moyens de rigiditication, notamrnent support 
de rigidification, de la membrane poreuse. la forme 
et les dimensions des moyens de rigidification etant 
compatibles avec celles de la memt)rane poreuse 
et des elements en salle. de fagon k permettre le 
maintien d'une partie au moins de la memi^rane 
poreuse par les moyens de rigidification dans des 
conditions telles que les moyens de rigidification ne 
g§nent pas la mise en contact des elements en 
saillie solidaires de la membrane poreuse avec la 
surface plane de la plaque d'etectrophordse et le 
depdt de rechantillon t)iologique sur la plaque 
d'^ectrophorese, 

ce dispositif etant tei que. le cas echeant. soit la 
membrane poreuse. soit les moyens de rigidifica- 
tion, soit les deux comportent des moyens dliumi- 
dification des parties en saillie. ces moyens 
d'humidif ication etant avantageusemenit constitues 

• dans le cas de la memlxane poreuse. par un 
materiau susceptible d'etre irrpregne d'un 
liquide d'humidification tel qu'un materiau 
spongieux fixe de fagon reversible ou non sur 
ladite membrane. 

• dans le cas des moyens de rigidification. 

par un reservoir integre dans lesdits moyens de 
rigidification ou amovible par rapport auxdits moyens. 
ou resultant d'un espace forme par la configuration 
d'une partie des moyens de rigidification et par une par- 
tie de la membrane poreuse, au voisinage du t3ord de la 
membrane poreuse oppose k celui qui comporte les 
elements en saillie. ledit reservoir contenant une solu- 
tion d'humidification. et des moyens d'etancheite entre 
tui-meme et la membrane poreuse ou par un 
materiau susceptible d'etre impregne d'un liquide 
d'humidification, tel qu'un materiau spongieux. amovi- 
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ble ou non par rapport aux moyens de rigkJification, 
la solution d'humidrfication 6tant de Teau ou une solu- 
tion aqueuse, contenant avantageusement de la glyce- 
rine k raison de 0 ^ environ 50% en volume, bu une 
solution saline, telle qu'une solution tampon phosphate 5 
0,15 M. tampon trisglydne 0,15 M, tampon citrate 0.15 
M. ou une solution contenant NaCI, avantageusement 
0.15 M, etc... 

[0078] Lorsque le disposrtif de Unvention cbmporte un 
support de rigidiffication. le reservoir peut §tre form^ par 10 
la membrane poreuse et une partie du support de rigidi- 
fication. ladite partie du support ayant une forme telle et 
un am^nagement par rapport k la membrane tel qu'il y 
ait un espace au voisinage de la partie sup^rieure de la 
membrane, en contact avec la membrane, ledrt espace is 
etant susceptible de recevoir un liquide d'humidif ication. 
[0079] Selon un mode de realisation avantageux, la 
solution d'humidiftcation contient avantageusement un 
polymdre permettant de r^duire les phenom^nes de dif- 
fusion en retour de rechantillon vers la partie de la 20 
membrane poreuse oppos^e aux 6l6ments en salle. 
[0080] Dans ta mise en oeuvre du dispositif de Tinven- 
tion. lorsqu'on depose de rechantillon biologique sur 
Textr^mite des parties en saillie. certarnes zones sont 
impr6gn6es avant d*autres par r§chantillon biologique, 25 
ce qui peut cr6er un front irr§gulier de l'6chantillon bio- 
logique depose sur lesdites parties en saillie. Afin d'evi- 
ter que ces irregularites ne s'accentuent iors de la 
phase de concentration par la solution dliumidif ication. 
on a recours k un polymere qui. de par sa viscoslte a la 30 
fonction d'assurer la nettete du front de rechantillon 
c'est-^-dire de rendre et de maintenir le front de rechan- 
tillon biologique sensiblement rectiligne. Dans le cas ou 
les elements en saillie ont la forme de rectangle, ie rdle 
du polymere est de rendre le front sensiblement paral- 35 
leie au bord de Textremite desdits elements en saillie. 
[0081] De fagon avantageuse. ie polymere utilise est 
un polymere hydrosoluble. de masse molatre eievee 
d'environ 2X10^ k environ 10^, tel que Thydroxyethylcel- 
lulose, le dextran, le polyaaylamide etc... k des concen- 40 
trations suffisantes pour que le front de rechantillon 
depose sur tes elements en saillie soit sensiblement 
rectiligne et k des concentrations inferieures k ceile au- 
deie de laqueile la solution d'humidif ication ne pro- 
gresse plus en raison de Teffet de frein constitue par la 4S 
viscosite. Le susdit polymere a une concentration avan- 
tageusement d'environ 0,05% e environ 10%. 
[0082] Selon un autre mode de realisation de i'inven- 
tion. la membrane poreuse est une feuille d'acetate de 
cellulose, avantageusement rectangulaire ou carree, so 
dans laqueile les elements en saillie sont constitues par 
des bandelettes espacees les unes des autres. situees 
sur Tun des c6tes de la membrane, et le support de rigi- 
drfication comporte un reservoir integre audit support. 
[0083] Selon un autre mode de realisation de Tinven- ss 
tion, le dispositif de Unvention comporte : 

une membrane poreuse constituee par une feuille 



de papier, avantageusement carree ou rectangu- 
laire. dans laqueli les elements en saillie sont 
constitues de barxlelettes situees sur Tun des cdtes 
de ta menri>rane poreuse et espacees les unes des 
autres. 

un support de rigidif ication. 

- un matehau spongieux susceptible d'etre fixe de 
fagon amovible ou non sur la membrane poreuse 
ou sur le support de rigidif ication. 

[0084] Selon un autre mode de realisation de Unven- 
tion, le dispositif de Unvention comporte : 

une membrane poreuse constituee par une feuille 
de papier, .avantageusement carree ou rectangu- 
laire. dans laqueile les elements en saillie sont 
constitues par des bandelettes espacees les unes 
des autres. situees sur Tun des cdtes de la mem- 
brane, 

un support de rigidif ication. 

un materiau spongieux. fixe de fagon amovible ou 

non sur la susdrte membrane poreuse. 

[0085] Selon un autre mode de realisation de Unven- 
tion, la membrane poreuse. et le support d'eiectropho- 
rese comportent une paire d'eiectrodes de feigon 

d'une part, k creer un champ eiectrique. au moment 
du depdt de rechantillon biologique sur le gel. entre 
la membrane poreuse et la plaque d'eiectropho- 
rese. ce champ etant susceptible de faire mrgrer les 
echantillons biologiques k partir des elements en 
saillie jusque sur la plaque et les deposer ainsi sur 
la plaque. . 

- d'autre part, k mettre la plaque d'eiectrophorese 
sous tension afin de faire mlgrer de iaQon differen- 
tielle les differents constituants de cheque echah- 
tillon biologique depose sur le gel. 

cette paire d'eiectrodes etant constituee par une 
electrode reliee au p6le negatif d'un generateur et, 
par example, situee sur le bord de la membrane 
poreuse oppose k celui qui est sotidaire des ele- 
ments en saillie et une electrode positive reliee au 
p6ie positif d'un generateur. situee k I'extremite de 
ta plaque d'eiectrophorese oppose k celle dans le 
voisinage de taquelle les echantillons biologiques 
sont deposes. 

[0086] Dans ce rriode de realisation de i'invention. les 
molecules les plus rapides passent en premier lieu et, 
afin d'obtenir une analyse representative, il est neces- 
saire de faire passer sur le gel la totalite de rechantillon 
biologique depose sur les elements en saillie. 
[00871 L'utilisation d'un tel dispositif peut etre avanta- 
geuse lorsqu'on travaille avec des echantillons dilues. 
[0088] Dans ce cas. lorsque toutes les substances 
contenues dans rechantillon ont migre k partir du mate- 
riau poreux sur le gel. reiectrophorese a dej^ com- 
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menc6, on intenrompt l*appllcation el on relie le p6le 
n6gatif du g6n6rateur ^ rextr4nnit6 du support tf6lectro- 
phor^e au voisinage de laquelle les ^antillons biolo- 
giques ont 6t6 d6pos6s et l*6lectrophor§se se poursurt 
alors nonnalement. 5 
[0089] Linvention concerne 6galement un dispositif 
dans lequel le volume du d^pdt d'un 6chantill6n biologl- 
que sur un 6l6mem en saillie est d'environ 0,05x1 0"^ k 
environ 1x10'^ ^il/mm, par \i d*6paisseur du mat^riau 
poreux. de pr6f 6rence d*environ 0,15^ environ 0,5x1 0" w 
^ ^ilAnm. pour une porosit§ du mat^iau jsoreux d'envi- 
ron 50% k environ 90%. et le volume du d^pOt de 
r6chantillon biologique sur la plaque d*^ectrophordse 
est suffisant pour que la detection des composants 
dans un §chantillon puissent §tre d§tect^ et irrf^rleur k is 
une valeur auKJel^ de laquelle la resolution est insuffi- 
sarrte. 

[0090] Selon un autre mode de. realisation de I'inven- 
tion. le dispositif comprend : 

20 

un ensemble d*6l6ments en saillie. constitu6s par 
des polygones tels que des triangles, des trapezes, 
des rectangles, des carr^s. des portions de disque 
ou des portions d'ellipse. ces elements en salle 
6tarrt avantageusement constitu§s par des t>ande- 25 
lettes espac^es les unes des autres et de forme 
can^ee ou rectangulaire. ces bandelettes pr6sen- 
tant une longueur de contact avec le gel d'environ 1 
d . environ 200 mm, notamment d'environ 1 k envi- 
ron 40 mm, et 6tant espac6es les unes des autres 3o 
d'une distance au moins egale k environ 0,5 mm. 

[0091] L'invention concerrie aussi un dispositif dans 
lequel chaque element en saillie pr^sente une longueur 
de contact avec le gel d^envlron 1 mm k environ 200 35 
. mm, de pr6f6renQe d'environ 1 mm k environ 40 mm, 
selon laquelle r^chantillon biologique est depose sur le 
gel. 

[0092] L'invention concerne §galement un dispositif 
selon lequel la membrane poreuse et/ou les 6l6ments 4o 
en saillie sont constitu§s d'un mat6riau hydrophobe, 
contenant un agent mouillant de nature et en quantity 
telles qu'il ne denature pas les composants contenus 
dans rechantillon k analyser, cet agent mouillant etant 
en quantity suffisante pour que r6chantlllon puisse dt-e 45 
d6pose en quantit6 suffisante sur un des §l6ments en 
saillie et en quantity inf^rieure k celle k partir de 
laquelle rechantillon t>iologique ne peut plus §tre con- 
centre sur I'extremrte en saillie, I'agent mouillant 61ant 
constitue avantageusement par de la glycerine du 1 - 3 5o 
butanediol ou des agents tensioactifs non charges tel 
que Triton X-IOO®, Tween®, avantageusement k des 
concentrations d'environ 0.001% k environ 10%. 
[0093] L'invention conceme un procede de depdt d'un 
ou plusieurs echantillons bidogiques sur une plaque 55 
d'eiectrophorese, notamment un gel d'eiectrophorese, 
caracterise en ce que 



Ton depose des echantillons biologiques sur un et 
avantageusement plusieurs elements en saillie en 
materiau poreux soiidaires dans de Tun des bords 
d'une membrane poreuse plane et decoupes dans 
le prolongement de celle-ci, le depdt des echan- 
tillons biologiques etant effectue, notamment k 
i'extremite litire desdits elements en saillie, ces ele- 
ments en salle etant tels quits ont fous au moins un 
point susceptible d'etre mis en contact avec.la sur- 
face plane de ladite plaque d'eiectrophorese, ces 
diff ^ents points etant susceptibles d'etre mis simul- 
tanement en contact avec la surfece de ladite pla- 
que selon un alignement, lorsque la susdite 
membrane poreuse est disposee dans un plan 
incline ou perpendiculaire par rapport k la surface 
de la susdite plaque, 

on met les elements en salle de la membrane 
poreuse dont une partie est eventuellement fix6e 
sur un support de rigidification, en contact avec la 
plaque d'eiectrophorese. pour faire diffuser rechan- 
tillon k partir des elements en saillie jusque sur la 
plaque d'eiectrophorese et le deposer ainsi sur 
ladite plaque. 

[0094] Selon le procede ci-dessus, on fixe eventuelle- 
ment une partie au moins de la susdite memt)rane 
poreuse centre des moyens de rigidification, notam- 
ment un support de rigidification. De preference, la dif- 
fusion des echantillons biologiques k partir de 
I'extremite des elements en saillie vers la membrane 
poreuse est evitee. k I'aide de mcyens d'humidification 
des elements en saillie, ces moyens d'humidification 
comprehant un liquide d'humidification qui, par suite de 
revaporation du liquide au niveau de I'echarttillon biolo- 
gique. cree un flux de la membrane poreuse vers I'extre- 
mite des elements en saillie et entraTne les echantillons 
biologiques vers I'extremite des elements en saillie non 
engagee dans la membrane poreuse et qui concentre 
rechantillon biologique k cette extremite, ces moyens 
d'humidification comprenant par exemple un materiau 
spongieux fixe de fagop amovible ou non sur la mem- 
brane ou sur les moyens de rigidification ou un reservoir 
fixe de fagon amovOsle ou non sur les susdits moyens de 
rigidification. 

[0095] Lorsquon humidifie. I'humidification doit §tre 
suffisante pour que, d'une part toute la surface de la 
membrane poreuse et, d'autre part, la surfece des ele- 
ments en saillie libre de rechantillon biologique soit 
saturee en liquide d'humkjification. 
[0096] On peut eviter la diffusion des echantillons k 
partir des extremrtes des elements en saillie vers la 
membrane poreuse. avant ou apres la fixation d'uie 
partie des elements en saillie de la membrane poreuse 
avec un support de rigidification. 
[0097] Lorsqu'on humidifie avant le depdt de rechan- 
tillon biologique, il est necessaire que la partie des 
extremites des elements en saillie destinee k recevoir 
les echantillons biologiques ne soit pas saturee en 
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Irquide d'humidification, pour pouvdr d6poser r6chan- 
tillon biologique. 

[0098] Selon un autre mode de realisation du proc6d6 
de llnvention, on provoque la diffusion des 6chantilk)ns 
blologiques at leur concentration vers rextr6rriit6 des 
elements en saillie, en errant un flux du liquide d'humi- 
dif ication vers rextr6mit6 des 6l^ents eh saillie sur les- 
quels sont d^pos^s les 6chantillons biologiques, par 
exemple par Evaporation du liquide de r^hantillon bio- 
logique. ou en acc6l6rant cette Evaporation et le flux» 
par exemple par ventilation d'air k une temperature inf 6- 
rieure ou 6gale k 40°G. 

[0099] Selon un autre mode de realisation de i'inven- 
tion. le depdt des echantillons biologiques sur la plaque 
d'eiectrophordse se fait alors que la membrane 
poreuse. les Elements en saillie sont sous tension eiec- 
trique, le liquide d*humidification etant constitue d'une 
solution tampon k un pH tel que toutes les espEces 
moieculaires de rechantillon k analyser slonisent et 
acquierent une charge de m§me signe. cette charge 
etant negative si le pH est sUperieur d'une unite ou point 
isoeiectrique de TespEce moieculaire la plus basique. 
ou positive si le pH est inferieur d'une unite ou point 
isoeiectrique de TespEce moieculaire la plus acide, par 
rintermediaire : 

d*une electrode reliee au pdle d'un generateur situe 
par exemple sur le bord de la membrane poreuse 
oppose k celui qui est solidaire des Elements en 
saillie, 

- d'une electrode reliee k I'autre pdle d'un generateur 
situe k une extremitede la plaque d'eiectrophorEse 
. dans le cas ou toutes les espEces moieculaires de 
rechantillon biologique ont une charge negative, la 
plaque d'eiectrophorEse sera relie au p6le positif et 
au p5le negatif dans le cas contraire. 

[0100] De fagon generale, dans le cas ou Ton souhaite 
determiner des proteines k partir d'un serum, on se pla- 
cera avantageusement k un pH d'environ 10 ^ 10,5. 
c'est-^<lire un point au-dessus du point isoeiectrique le 
plus haut. 

[01 01 ] Pour charger les espEces moieculaires negati- 

vement. on peut utiliser in tampon Tris-HCI. glydnate 

ou carfcx)nate bicarbonate, etc... 

[0102] Pour charger les espEces moieculaires positi- 

vement. on peut utiliser un tampon acide acetique-acE- 

tate. acide citrique-citrate. etc... 

[01 03] ^invention cbncerne egalement un precede de 

dep6t non suivi de migration eiectrophoretique, tel que 

le "cross-dot" (d6p6ts croises) ou un precede d'immu- 

nofixation. 

[01 04] Dans le cas du cross-dot, on opEre comme suit 

on effectue le dEp6t corrformEment k ce qui a EtE dit 
prEcEdemment. sur une plaque, d'un Echantillon 
biologique k I'aide des ElEments en sail , ce dEpdt 



n'Etant pas suivi d*ElectrophorEse, 
puis, dans une direction sensiblement perpendicu- 
laire. on effectue le dEp6t d'un rEactif crolsant le 
dEpdt ci-dessus, 
5 - on laisse incuber, 

- et on rEvEle le rEsuHat de la rEaction Echantillon 
biologique-rEactif Eventuellement formEe. 

Dans le cas de I'immunof ixation, on opEre comme suit : 

10 

on dEpose uh Echantillon biologique comme indi- 
quE ci-dessus. 

on laisse la migration ElectrophorEtique se pro- 
duire, 

r5 - et lorsque la migration est terminEe. on effectue le 
dEpdt d'un rEactif dans une direction sensiblement 
perpendiculaire au premier dEpdt. sur une di^ance 
couvrant I'ensemble de la migration ElectrophorEti- 
que, 

20 ' on laisse incuber, 

puis on rEvEle le rEsultat de la rEaction Echantillon 
biologique-rEactif Eventuellement formEe. 

DESCRIPTION DES FIGURES : 

25 

[0105] 

La Figure 1 reprEsente une vue en plan et en coupe 
d'un dispositif de llnvention comportant une miem^ 

30 brane (A) plane poreuse de forme rectangulaire et 
dans laquelle I'un des bords comporte des Ele- 
ments en saillie de forme rectangulaire, et le bord 
de la membrane opposE aux ElEments en salle 
comporte au voisinage de chacun des cdt(§s per- 

35 pendiculaires aux susdits bords une patte en saillie. 
ce qui donne k ce cdtE de la membrane une fbrnie 
de U comportant une partie linEaire horizontal 
bordEe de deux pattes. La membrane est insErEe 
entre les deux Elements (B et C) d'un support 

40 rigide, qui sont, par exemple, encollEs (pour assu- 
rer TEtanchErtE entre le support de rigidif ication et la 
membrane poreuse) sur la zone ou vient s'appli- 
quer la membrane poreuse, et qui. au voisinage de 
la partie linEaire horizontale. s'evasent, mais res- 

45 tertt ptaquEs le long des deux pattes de la mem- 
brane poreuse et dans le prolongement de ces 
pattes. 

L'espace entre le renflement de chacun des 
ElEments du support et la membrane forme un 

50 rEservoir (D). 

La vue en coupe reprEsente la section du dis- 
positif selon un axe perpendiculaire au bord de la 
membrane comportant les ElEments en saillie et 
situE sensiblement au milieu d'un ElEment en saillie 

55 de la membrane. 

La Figure 2 reprEsente une vue en plan et en coupe 
d'un dispositif de invention comportant une mem- 
brane (A) plane poreuse. de forme rectangulaire 
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dans laquelle Tun des bords comporte des 616- 
merrts en saillie rectangulaires. cette membrane 
plane 6tant rigidifi6e par un support (B). par exenv 
pie encoll6 (pour assurer i'^tanch^it^ entre le sup- 
port de ngkdif ication et ia membrane poreuse) sur la 5 
zone ou s'applique la membrane poreuse. et qui 
pr^sente une partie §vas6e par rapport ^ la menv 
brane; Tespace form§ entre la membrane et cette 
partie 6vas6e sert de reservoir 6ventuel (D). 
La Figure 3 repr6sente une vue en plan et en coupe 10 
d'un dispositif de llnvention comportant une mem- 
brane (A) plane poreuse. de forme rectangulaire 
dans laquelie Tun des t>ords comporte des 616- 
ments en sailiie rectangulaires.. Cette membrane 
est appliqu6e sur un support (B). par exempie is 
encoll6 (pour assurer r6tanch6it6 entre le si^sport 
de rigdrfication et la membrane poreuse) sur la 
zone ou s'applique la membrane poreuse. Une 
feuille (F) de mat6riau souple et hydrophobe, par 
exempie papier, est appliqu6e sur la surface de la 20 
membrane non appliqu6e au support. Cette feuille 
au volsinage du bord sup6rieur de la membrane 
s'6vase et Tespace fbrm6 entre le support et la par- 
tie qui s'6vase de la feuille de mat6riau forme le 
r6servoir (D). 25 
La Figure 4 repr6sente une vue en plan et en coupe 
d'un dispositif de Unverition comportant une mem- 
brane (A) ayant sensiblement la forme de celle 
d6crite dans la Figure 1 appliqu6e contre unmat6- 
rlau aimant6 souple (J) qui a sensiblement les 3o 
dimensions de la membrane, lequel mat6riau 
aimant6 souple (J) est lui-m§me appliqu6 contre 
run des deux 6l6ments (B) d'un support rigide. 

L'6l6ment (B) du support est articul6 dans la 
mesure ou avec Tautre 6l6ment (C) du support, il 3S 
est susceptible de former une pince. L'6l6ment (B) 
du support a une forme rectangulaire. L'6l6ment 
(C) du support a la forme d*une bande. laquelle est 
articul6e sensiblement au milieu du cdt6 sup6rieur . 
de r6l6ment (B) du support. Sur r6i6ment (C) du 40 
support est f 1x6 un mat6riau aimant6 souple (H) qui 
a sensiblement ies m§mes dimensions que la 
membrane. 

La vue en plan et en ooupe repr68ente la pince 
ouverte. 45 

Sur la vue en coupe, on a 6galement repr6- 
sent6 ia pince en position ferm6e par rinterm6diaire 
de la fl6che circulaire. Lorsque la pince est ferm6e. 
la membrane (A) est alors ins6r6e et maintenue 
entre les deux mat6riaux (H) et (J), lesquels sorrt so 
respectivement appliqu6s contre les 616ments (B) 
et (C) du support. 

La Figure 5 repr6sente une vue en plan et en coupe 
d*un dispositif de llnvention comportant une mem- 
brane plane poreuse (A) fix6e sur un support (B). ss 
Sur ia surface de ia membrane non appliqu6e au 
support se trouv un mat6riau spongieux (L), par 
exempie en 6ponge. papier filtre ou gel (par exem- 



pie agarose ou acrylamide). 

[0106] Llnvention est illustr6e par les exemjjles d- . 
apr6s. qui n*ont aucune valeur limitative et qui font r6f 6- 
rence aux figures qui, pour des raisons de sch6matisa- 
tion. comportant quatrfe 6l6ments en saOlie. 6tant 
entendu que les dispo^tifs utilis6s dans les exemples. 
lorsqulls font r6f6rence k une figure particu)i6re. peu- 
vent comporter un nombre d*616ments en saillie diff6- 
rent de quatre (par example un, six ou huit). 

EXEMPLE 1 : PROTEINOGRAMME D'UN SERUM 
AVEC CJOLORATION AU ROUGE PONCE/WJ : 

[01 07] On utilise une membrane poreuse en ac6tate 
de cellulose, ayant une dimension de pores de 8 \i et 
une 6paisseur de 140 lu comportant six 6l6ments en 
salle de 4.0 mm espac6s de 2 mm. Cette membrane est 
fix6e sur un support rigide (conform6ment k la repr6- 
sentation de la Figure 1). 

[0108] On d6pose au moyen d'une micropipette sur 
cheque 6l6ment en saillie et d proximit6 de leur extr6- 
mit6, 1 m1 de s6rum pur 

[01 09] Le r6servoir (D) constrtu6 des parties pr6encol- 
I6es sur la membrane poreuse A est alors charg6 avec 
la pipette, de 400 ^1 de liquide d'humidification» const!- 
tu6e par une solution aqueuse k 0.5% de polyacryta- 
mide de masse molaire 5x10^. On attend 5 minutest 
Tair libra, avant d'appliquer pendant une minutei le dis- 
positif sur un gel destin6 ^ Tanalyse des prot6ines. 
[01 1 0] Apr6s migration, le gel est f ix6. s6ch6 et color6 
au rouge Ponceau selon les techniques habituelles. 

EXEMPLE 2 : PROTEINOGRAMME D'UN SERUM 
AVEC COLORATION AU NOIR AMIDE : 

[01 1 1 ] On op6re comme Indiqu6 d Texemple 1 , si ce 
n'est que le temps d'attente est r6duit k deux minutes et 
le temps d'appltcation k 30 secondes. 
[01 1 2] Apr6s migration, le gel est f ix6, s6ch6 et color6 
au noir amide selon les techniques habituelles. 

EXEMPLE 3 : PROTEINOGRAMME D'UN SERUM 
AVEC COLORATION AU VIOLET ACIDE : 

[0113] On op6re comme indiqu6 k Texemple 1 si ce 
n'est que le temps dattente est r6duit k deux minutes et 
le tenps d'application k quinze secondes. 
[01 1 4] Apr6s migration, le gel est f 1x6. s6ch6 et color6 
au violet adde selon les techniques habituelles. 

EXEMPLE 4 : PROTEINOGRAMME HAUTE RESOLU- 
TION D'UN SERUM: 

[01 1 5] On utilise une membrane poreuse en ac6tate 
de cellulose, ayant une cBmension de pores de 1.2 ^ et 
une 6paisseur de 100 fi. comportant quatre 616ments 
en saillie de 7 mm, espac6s de 3 mm. cette membrane 
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6tantfix6e sur un support rigide (cf. Figure 5). 
[0116] Au moyen d*une micropipette. on depose sur 
un paraf ilm et selon une lighe droite quatre gouttes de 5 
^i espac^es de 1 0 mm, des quatre ^antillons k analy- 
ser. 

[01 1 7] Les ^^ments en salle sont mis siitiuitan^ment 
en contact par leur extr6mit6 avec les diff6rents 6chan- 
tillons jusqu'^ ce que le front de llquide des ^chahtillons 
se soit absoit>6 dans les 6l6ment5 en salliie, jusqu*^ 
une hauteur de 3 mm k partir des extr^mit^s. 
[0118] Le mat^riau spongieux est alors impr6gn6 au 
moyen d'une pipette par 1 ml de fiquide d'humidification 
constltu^ d*une solution aqueuse ^ 10% de Dextran de 
masse molaire 5x10^. 

[01 1 9] On attend 5 minutes avant d'appliquer le dispo- 
sitif pendant 30 secondes sur un gel destine k I'analyse 
haute resolution des prot^ines. 
[0120] Aprte migration, fixation et s6chage, le gel est 
color6 au violet acide selon les techniques habituelles. 

EXEMPLE 5 : PROTEINOGRAMME D'UN SERUM 
COLORE AU NOIR AMIDE : 

[0121] On utilise une membrane poreuse en acetate 
de cellulose ayant une taille de pore 0,45 ^ et une 
^paisseur de 1 30 \i, impr^n§e de 2% de 1 -3 butanediol 
et comportant huit ^l^ents en saillie de 3 mm espac^s 
de 1,5 mm. fix6 sur un support rigide (conform^ment k 
la representation de la Figure 2). 
[0122] Au moyen d'une micropipette, on d6pose k 
proximity de rextr6mlt6 de chaque 6l6ment en salle 1 nl 
de chaque i§chantiilon. 

[01 23] Le reservoir (D) constitu^ d'une part par le sup- 
port rigide (B) et d'autre part par la membrane poreuse 
(A) est charge avec 200 \i\ d'eau physiologique. 
[01 24] On attend 2 minutes k I'air libra avant d'appli- 
quer le disposKif pendant 1 minute sur un gel destine k 
I'analyse des proteines. 

[0125] Apres migration, le gel est f ixe sous ventilation 
d'air chaud k /O'^C et colore au noir amide selon les 
techniques habituelles. 

EXEMPLE 6 : PROTEINOGRAMME D'UN SERUM 
CX^LORE AU ROUGE PONCEAU: 

[0126] On utilise une membrane poreuse en nylon 
ayant une taille de pore de 0,45 ii et une 6paisseur de 
120 ^, comportant six elements en saillie de 4 mm, 
espaces de 2 mm. laquelle niembrane est maintenue 
sur un support de rigldification (conformement k la 
representation de la Figure 4). 
[0127] Au moyen d'une micropipette, on depose k 
proximite de I'extremite de chaque element en saillie 1 
^1 de chaque echantillbn. 

[0128] Le reservoir (D) constitu6, d'une part, par les 
elements (B) et (C) du support rigide et. d'autre part, par 
les elements magnetiques souples (J) et (H), est charge 
au moyen d'une pipette par 100 ^1 d'eau. 



[01 29] L'ensemble de dispositif et notamment Textre- 
mite des elements en saillie depassant du systeme d 
rigldification est place pendant 2 minutes sous une ven- 
tilation d'air. k temperature ambiante. avant d'etre appli- 
5 que pendant 1 minute sur un gel d'agarose destine k la 
separation des proteines. 

[01 30] Apres migration, le gel est fixe, sech6 et colore 
au rouge Ponceau selon les techniques habituelles. 

10 EXEMPLE 7 : LIPIDOGRAMME D'UN SERUM SUR 
GEL D'AGAROSE: COLORATION AU NOIR SOUDAN : 

[0131] On utilise une membrane poreuse en acetate 

de cellulose, ayant une taille de pore de 8 ^ et une 
15 epaisseur de 140 ^i, comportant six elements eh saillie 

de 4 mm espaces de 2 mm. laquelle membrane est 

fixee sur support de rigldification (oonfbrmemerrt k la 

representation de la Figure 3). 

[0132] Au moyen d'une micropipette, on depose k 
20 proximite de I'extremite des elements en salle 1 ^1 de 

chaque echantillon. 

[01 33] Le reservoir constitue d'une part par le support 
rigide (B) et le volet souple (F), ouvert k environ 45** est 
charge au moyen d'une p'pette de 100 ^1 de liquide 

25 d'humidification constitue d'une solution k 1% 
d'hydroxyethylcellulose de poids moieculaire 5.10^. 
[01 34] On attend 1 0 minutes k I'air libra, avant d'appli- 
quer le dispositif pendant 2 minutes sur un gel. destine 
k la separation des lipoproteines. 

30 [01 35] Apres sechage sous ventilation d'air chaud, le 
gel est colore au noir Soudan selon les techniques habi- 
tuelles. 

EXEMPLE 8 -. ANALYSE DES ISOENZYMES DE LA 
35 LACTICODESHYDROGENASE (LDH) : 

[01 36] On opere comme indique k I'exemple 6, si ce 
n'est que le temps d'attente est reduit k 6 minutes. 
[01 37] Le dispositif est alors applique pendant 2 minu- 
40 tes sur un gel d'agarose destine k la separation des 
isoenzymes de la LDH. 

[0138] Apres migration, le gel est Immediatement 
reveie au moyen des substrats habituels selon les tech- 
niques dassiques. 

45 

EXEMPLE 9 : MISE EN EVIDENCE ET IDENTIFICA- 
TION DES PARAPROTEINES PAR IMMUNOFIXATION 



50 [0139] On utilise une membrane poreuse en acetate 
de cellulose ayant une taille de pore de 8 ^ et une epais- 
seur de 140 ^ comportant un seul element en saillie de 
40 mm fixe sur support de rigldification (conformement 
k la representation de la Figure 3). 

55 [0140] Au moyen d'une micropipette, on depose k 
proximite de rextr6mite de reiement en salle et sur toute 
la longueur de cet element rechantillon prealablement 
dilue au cinquieme dans I'eau physiologique de telle 
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sorte quil s*^ale sur une hauteur d'en^^^on 5 mm ^ par- 
tir de rextr§mit6 de r6l6ment en saillie. 
[01 41 ] Le r^ervoir constitu^ d*une part par le support 
rigide (B) et le volet souple (F), ouvert k environ 45** est 
charge de 100 ^xl de liquide dTiumidrfication constitu6 s 
d'une solution aqueuse k 0.25% de polyacrylamide de 
masse molaire 5. 10^. 

[0142] On attend 2 minutes avant rapplication qui 
dure 30 secondes sur un gel destine aux analyses 
dlmmunoTixation. io 
[0143] Apr^ migration, le gel est traits selon les tech- 
niques habrtuelles dlmmunof ixation. 

EXEMPLE 10 : MISE EN EVIDENCE ET IDENTIFICA- 
TION DES PARAPROTEINES PAR IMMUNOFIXATION is 



[01 44] On op^re comma indiqu6 d l*exemple 8, jusqu'd 
la fin de la migration. 

[0145] On remplace led^pOtdes antis^runrts effectu^ 20 
pr^c^emment avec un masque, par des d^pdts effec- 
tu^ au moyen du m§me dispositif que celui utilise pour 
le d6p6t de r^chantillon k savoir : 
on utilise cinq membranes poreuses en achate de cel- 
lulose de 8 |i ^paisseur 140 n comportant chacune un 2s 
seul 6l6ment en saile de 40 mm. lequel est f ix^.sur sup- 
port de rigidtflcation (conform^ment k la repr^entation 
dela Figures). 

[0146] Au moyen d'une mlaopipette, on depose sur 
chacune des cinq membranes poreuses k proximit6 de 30 
I'extr^mrt^ des ^l^ments en saillie et sur une hauteur 
d'environ 5 mm chacun des antts^ums anti-IgG, anti- 
IgA, anti-IgM, anti-kappa et anti-lambda. 
[0147] Chacun des cinq r^ervoirs est charge de 1 00 
^1 de liquide d'humidif ication constitu^ d'une solution k 3S 
. 0,25 % de polyacrylamide de masse molaire 5x10^. 
[0148] On attend 2 minutes avant {'application (pen- 
dant 2 minutes) stmultan6e des cinq dispositifs. perpen- 
diculairement au d^pdt initial de r^dhantillon, et ^ 5 mm 
les uns des autres. 40 
[0149] On incube pendant 10 minutes et on poursuit 
comme k Texemple 8. 

EXEMPLE 11 : ANALYSE DES PROTEINES D UNE 
URINE: 45 

[0150] On utilise une membrane poreuse en acetate 
de cellulose, ayant une taille de pore de 8 p et une 
^isseur de 140 ^. comportant quatre 6l6ments en 
salle de 6 mm espac^es de 3 mm, laquelle est1ix6e sur so 
support de rigidif ication (cf. Figure 5). 
[0151] Au moyen d'une micropipette. on depose, k 
proximity de rextr6mit6 de chaque ^l^ent en saiRie, 6 
fil d'6chantillon, le front de I'^antillon se trouvant k 
une distance d'environ 7 mm des extr^mit^ des 616- ss 
ments en s^llie. 

[0152] Le liquide d'humidif ication est apport6 par un 
gel d'agarose k 1 %, d'^paisseur 1 mm (cf. Figure 5. 



partie L contenant un tampon cartx>nate bicartx>nate de 
sodium 0.05M, pH 1 0.5). 

[01 53] L'ensemtde du dispositif et notamment rextr§- 
nvt§ des 6l6ments en saillie d6passant du syst^me de 
rigidification est plac6 sous ventilation d'air k tempera- 
ture anrt)iante pendant 3 minutes, temps n^cessaire k 
ce que le front de i'^chantillon soit situ6 k 0,5 mm de 
rextr^mrte des elements en saillie. 
[0154] L'extr6mit6 sup^rieure de I'^l^ment L (get 
d'agarose) est alors relive au p6ie n^gatif d'un g6n6ra- 
teur. et le pdle posrtif du g6n6rateur est reli6 k i'extr^- 
mit6 du gel d'6lectrophor6se la plus 6loign6e de 
Tendroit ou se fart Tapplication. 
[01 55] L'application sur un gel d'acrylamide agaroseii 
7 % d'acrylamkJe sq fait sous tension de 300V pendant 
1 minute. 

[01 56] Apr^s rapplication. rextr6mit6 du gel d'6lectro- 
phor^e situ6 k proximity de I'endroit ou le d^pdt a 6t6 
effectud est reli6 au pdle n^gatif du g6n6rateur et la 
migration est poursuivie. 

[0157] Apr6s migration, le gel est colors au bleu de 
coomassie selon les techniques habituelles. 

Revendications 

1. Dispositif pour rapplication d'^chantillons biologi- 
ques sur une plaque d'6lectrophor6se, caract6rjs6 
en ce quit comprend un ou plusieurs elements 
plans en n^t^riau poreux, d6nomm6s ci-apr6s 
"Elements en saillie", ces elements plan 6tant 
d6coup6s dans le prolongement du plan et sur le 
bord d'une memt>rane plane poreuse en saillie par 
rapport k ladite membrane poreuse, la partie non 
engag^e dans la membrane poreuse des 6l§ments 
en saillie comportant une extr6mit6 libre et les Ele- 
ments en salle etant tels qu'ils ont tous au moins un 
point susceptible d'§tre mte en contact avec la sur- 
face plane de la plaque d'eiectrophor^se afin de 
d^poser sur ladite plaque un ou plusieurs 6chan- 
tillons bidogiques. chaque Echantillon biologique 
etant pr^alablement depose sur un des elements 
en saillie, ces diff^rents points 6taht susceptibles 
d'etre mis simuttan6ment en contact avec la surface 
de ladite plaque selon un alignement lorsque la 
susdite men^rane poreuse est disposes dans un 
plan incline ou perpendiculaire par rap|X)rt k la sur- 
face de la susdite plaque. 

2. Dispositif selon la revendrcation 1, caracterise en 
ce que la membrane poreuse et les elements en 
saillie ont une epaisseur d'environ 50 ^ d environ 
200 PL 

3. Dispositif selon la revendication 2, caracterise en 
ce que la men^rane poreuse et les elements en 
saillie ont une epaisseur d'environ 100 d environ 
150 |i. 
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4. Disposrttf selon Tune quelconque des revendica- 
tions 1^3, caract6ris6 en ce qu*il comprend des 
moyens d*humidification des ^l^ments en saillie, 
s6parables ou non de la susdite membrane 
poreuse. s 

5. Dispositif seion I'une quelconque des revendica- 
tions 1^4, dans lequel la membrane poreuse a une 
forme quadrilatirale dont Tun des cdt^s est soli- 
daire des 6l6mertts en saillie. io 

6. Dispositif selon la revendication 5 caract^ris^ en ce 
que rextr6mit§ libre des 6l§ments en saillie est 
constitute par des polygones tels que des trian- 
gles, des trapdzeSp des rectangles, des carrts, des is 
portions de disque ou des portioris d*6llipse. 

7. Dispositif selon la revendication 5 caracttrist en ce 
que les extr^itts libres des fitments en saillie 
pr6sentent une longueur de contact avec le gel 20 
d'environ 1 k 200 mm. et sont espactes les unes 
des autres d*une distance au moins ^ale k 0.5 
mm. 

8. Dispositif selon Tune quelconque des revendica- 25 
tions 2 ^ 7, caract6ris6 en ce qu'il comporte des 
moyens d'humidif ication avantageusement consti- 
tuts par un mattrlau susceptUe d'§tre imprtgnt 
d*un liqulde d'hunrvdif ication etfix^ de la^on reversi- 
ble ou non sur la membrane poreuse, au-dessus du 30 
voisinage du front de cheque tchantillon biologique 
depose sur cheque element en saillie. 

9. Dispositif selon Tune quelconque des revendica- 
tions 1 ^ 8, dans lequel la membrane poreuse et les 35 
il^ments en saijlie sont constituts en mat^iau 
hydrophile. 

10. Dispositif selon la revendication 9. caracttrist en 

ce que le mattriau poreux hydrophile est choisi 40 
panmi la cetiulose ou ses dtrivts. ou la cellulose 
r6g6ner§e. 

11. Dispositif selon la revendication 10, caract6ris6 en 

ce que le mattriau poreux hydrophile est choisi 4s 
parmi les esters de cellulose, ou les esters mixtes 
de cellulose. 

12. Dispositif selon la reverKlication 11 , caract6ris6 en 

ce que le mat^riau poreux hydrophile est choisi so 
parmi Tacttate de.cellulose, le propionate de cellu- 
lose ou le nitrate de cellulose. 

13. Dispositif selon I'une quelconque des revendica- 
tions 1^8, caracttrise en ce que le mattriau est un ss 
mat^iau hydrophobe. 

14. Dispositif selon Tune quelconque des revendica- 



tions 1^8. caract6ris6 en ce que la membrane 
poreuse est constitute par le fluorure de polyvinyli- 
dtne. le polysulfone ou le polysulfone modif it. 

15. Dispositif selon Tune quelconque des revendica- 
tior^ 1^8, caracttrist en ce que la membrane 
poreuse est constitute de nylon. 

16. Dispositif selon Tune quelconque des revendica- 
tions 1 ^15, comportant des moyens de rigidif ica- 
tion de la membrane poreuse, la forme ou les 
dimensions des moyens de rigidif ication ttant com- 
patibles avec celles de la membrane poreuse et 
des titments en saillie, de fagon d permettre le 
maintien d'une partie au moins de la membrane 
poreuse par les moyens de rigidification dans des 
conditions telles que les moyens de rigidification ne 
gtnerrt pas la mise en contact des titments en 
saillie solidaires de la membrane poreuse avec la 
surface plane de la plaque d'tiectrophortse et le 
dtpdt de rtchantillon biologique sur la plaque 
d'tlectrophortse, 

17. Dispositif selon la revendication 16, caracttrist en 
ce que soit la membrane poreuse, soit les moyens 
de rigidification, soit les deux comportent des 
moyens d'humidif ication des parties en saillie. 

18. Dispositif sefon la revendication 1 7 dbnt les moyens 
d'humidif ication sont oonstituts 

dans le cas de la membrane poreuse, par un 
mattriau susceptible d'ttre imprtgnt d'un 
liquide. d'humidification, tel qu'un mattriau 
spongieux fixt de fagon rtversible ou non sur 
ladite membrane, 

dans le cas des moyens de rigidification, 

par un rtservoir inttgrt dans lesdits moyens 
de rigidification ou amovible par rapport auxdits 
moyens, ou rtsultant d'un espace formt par la con- 
figuration d'une partie des moyens de rigidification 
et d'une partie de la membrane poreuse, au voisi* 
nage du bord de la membrane poreuse oppost k 
celui qui comporte les titments en saillie, ledit 
rtservoir contenant une solution d'humidification, et 
des moyens d'ttanchtitt entre lui-mtme et la 
membrane poreuse, ou - 

par un mattriau susceptible d'ttre imprtgnt 
d'un liquide d'humidification^ tel qu'un mattriau 
spongieux, amovible ou non par rapport aux 
moyens de rigidification. 

19. Dispositif selon la revendication 18, caracttrist en 
ce que le liquide d'humidification est une solution 
aqueuse contenant de la glyctrine k raison de 0 ^ 
50% en volume ou est une solution saline choisie 
parmi une solution tampon phosphate 0,15 M, tam- 
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pon trisglydne 0.15 M. tampon dtrate 0,15 M, ou 
une solution contenant NaCL 0,15 M. 

20. Dispositif selon la revendication 18 ou 19 dans 
lequel le liquide d'humkJification contient avanta- s 
geusement un polymfere permettant de r6duire les 
ph^nom^es de diffusion en retqur de r^chanfillon 
biologique vers la partie de la membrane poreuse 
oppos§e aux 6l^ents en salle, lequel polym^re 

est hydrosoluble et a une masse molaire 6levte, de io 
2X10^^10^. 

21. Dispositif selon la revendication 20, caract^ris^ en 
ce que le polym§re est chdsi parmi Thydroxy^thyl- 
cellulose. le dextran. le polyacrylamide k des con- is 
centrations sufflsantes pour que le front de 
rtehantillon d^pos^ sur les ^l^ments en saillie soH 
sensiblement rectiiigne et k des concentrations 
inf^rteures k celle au-del^ de laquelle le liquide 
d'humidification ne progresse plus en ralson de sa 20 
viscosity. 

22. Dispositif selon I'une quelconque des revendica- 
trons 1^21. dans lequel la membrane poreuse est 
une feuille d'ac^tate de cellulose, dans laquelle les 25 
extr^mit^ libres des §l6ments en saillie sont espa- 
c6es les unes des autres. situ^ sur Tun des cdt^ 

de la membrane, et les moyens de rigidification 
sont constitu§s par un support de rigidification com- 
portent un reservoir int^6 audit support 30 

23. Dispositif selon i*une quelconque des revendica- 
tions 1^21, comportant 

une membrane poreuse constitute par une 3S 
feuille de papier, dans laquelle les extrtmitts 
libres des fitments en salle sont situtes sur 
run des c6tte de la membrane poreuse et 
espactes les unes des autres, 
un support de rigidification, 40 
un mattriau spongieux susceptible d*§tre fix6 
de fagon amovlble sur la membrane poreuse 
ou sur le support de ridigif ication. 

24. Dispositif selon les revendications 1 k 23, dans 4S 
lequel le volume du dtpdt d*un 6chantillon biologi- 
que sur un fitment en saillie est de 0,05x10'^ k 
1x10 ^l/mm par n d*^isseur du mattriau 
poreux pour un taux de porosit§ du mat6riau 
poreux de 50% k 90%, et le volume du d6p6t de 50 
r^hant'llon biologique sur la plaque d'tlectropho- 
r^e est suff isant pour la detection des composants 
dans un tehantillon et inftrieur k une valeur au- 
deld de laquelle la resolution de la d^ection est 
perdue. 55 

25. Dispositif selon les revendications 1 k 24, dans 
lequel la membrane contient un agent mouillant. 



26. Dispositif selon la revendication 25. caracttrist en 
ce que la membrane poreuse et les ^^ents en 
saillie sont constitu6s par un mattriau hydrophobe 
contenant un agent mouillant de nature et en quan- 
tity telles qull ne d6nature p>as les conposants con- 
tenus dans rtchantillon k analyser, cet agent 
mouillant §tant en quantrtt suffisante pour que 
1'6chantillon puisse §tre d6p6s4 en quantity suffi- 
sante sur un des Elements en saillie et en qi^ntrtt 
inf6rieure k celle k partir de laquelle r§chantillon 
biologique ne peut plus §tre concentre sur Textrt- 
mit6 en saillie. 

27. Dispositif selon la revendication 25 ou 26. caracl6- 
ris6 en ce que regent mouillant est choisi parmi la 
glycerine, le 1 .3-butanediol ou des agents tensioac- 
tifs non charges tel que Triton X-100^, Tween® k 
des concentrations d'environ 0.001% k environ 
10%. 

2a Proctdt de d6p6t d un ou plusieurs tehantillons 
biologiques sur une plaque d*6lectrophor^ , 
notamment gel d*6lectrophor^, caract6ris§ en ce 
que 

on depose des tchantillons biologiques sur un 
ou plusieurs ^^ents en saillie en mattriau 
poreux d^upts dans I'un des t>ords d'une 
membrane poreuse plane solidaires et dans le 
prolongement de ceile-ci, le dtpdt des ^han- 
tillons biologiques. ces fitments en salle ^ant 
tels qulls ont tous au moins un point suscepti- 
ble d'§tre mis en contact avec la surface plane 
de ladfte plaque d*6lectrophor§se. ces diff6- 
rents points 6tant susceptibles rf§tre mis simul- 
tan^ent en contact avec la surface de ladite 
plaque selon un alignement. lorsque la susdite 
membrane poreuse est disposte dans un plan 
incline ou perpendiculaire par rapport k la sur- 
face de la susdite plaque. 
- on met les fitments en saillie de la membrane 
en contact avec la plaque d*6lectrophor^e, 
pour faire diffuser r^antillon k partir des 
ments en saillie jusque sur la plaque d'6lectro- 
phor^e et le dtposer ainsi sur ladite plaque. 

29. Proc6d6 selon la revendication 28 dans lequel une 
partie au moins de la membrane poreuse est fix6e 
contre des moyens de rigidification. 

30. Proc^e selon la revendication 28 ou 29. dans 
lequel la diffusion des ^antillons biologiques k 
partir de Textrtmitt des fitments en saillie vers la 
membrane poreuse est de pr^trence 6vit6e. k 
I'aide de moyens dTiumidification des elements en 
salle. ces nwyens d'humidification comprenant un 
liquide dtiumidif ication qui. par suite de P^vapora- 
tion du liquide au niveau de Pechantillon biologique. 



14 



SDnCIO:<EP OSIIfmAI I > 



27 EP/b911631A1 28 

cr6e un flux de la membrane poreuse vers rextr6- 
mit6 des 6l6ments en saillte et entraTne les §chan- 
tillons biologiques vers rextr6mit6 des 6i6ments en 
salle non engag6e dans la membrane poreuse et 
qui concentre T^chantillon biologlque k cette extr6- 5 
mit6, ces moyens d'humidif ication comprenant par 
exemple un mat^riau spongieux f 1x6 de fagon amo- 
vible ou non sur la membrane ou sur les moyens de 
rigidification ou un r^ervdr fix6 de fagon amovible 
ou non sur les susdits nx^ens de rigidification. 70 

31. Proc^6 seion la revendication 30. dans lequel on 
6vlte la diffusion des §chantillons k partir des exlr6- 
mit6s des 6l6ments en satle vers la membrane 
poreuse. avant ou apr^s la fixation d*une partie des is 
6l6ments en saillie de la membrane pioreuse avec 

un support de rigidification. 

32. Proc^^selon rune queiconque des revendications 

30 et 31 . dans lequel oh provoque la diffusion des 20 
6chantillons biologiques et leur concentration vers 
Pextr^mit^ des 6l6ments en saitlie, en errant un flux 
du liquide d'humidification. par exemple par Evapo- 
ration du liquide de r^chantillon biologlque, ou en 
acc6l6rant cette Evaporation et le flux, par exemple 25. 
par ventilation d'air k une temperature infErieure ou 
Egaled40''C. 

33. Proc6d6 selon Tune quelconque des revendications 

30 k 32, caractErisE en ce que le d6pdt des ^han- 30 
tillons biologiques sur la plaque d'Electrophor^se 
se fait alors que ia membrane poreuse. les Ele- 
ments en saillie sont sous tension Electfque, le 
liquide d'humidification Etant constituE d'une solu- 
tion tampon k un pH tel que toutes les espEces 35 
nfK>ieculaires de I'Echantillon k analyser s'tonisent 
et acquiErent une charge de m§me signe. cette 
charge 6tant negative si le pH est supErieur d'une 
unite ou point isoeiectrique de I'espece moieculaire 
la plus basique. ou positive si le pH est infeheur 40 
d'une unite ou point isoeiectrique de TespEce moie- 
culaire la plus adde, par I'intermediaire : 

- d'une electrode reliee au pdle d'un generateur 
situe par exemple sur le bord de la membrane 4S 
poreuse oppose ^ celui qui est solidaire des 
elements en sailiie. 

- d'une electrode reliee k I'autre p6le d'un gene- 
rateur situe k une extremite de la plaque d'eiec- 
trophorese , dans le cas ou toutes les espdces so 
moieculaires de rechantillon biologlque ont 
une charge negative, la plaque d'eieclropho- 
rese sera relie au pdle positif et au pdle negatif 
dans le cas contraire. 
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Figure 3 




Figure 4 
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